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  :ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ ﻛﺸﻮرﻫﺎ ﺑﺎ ﺗﻮﺳﻌﻪ ﺻﻨﺎﻳﻊ ﻓﻠﺰي ﻫﻤﺮاه 
 ﺑﺮ ﺗﻌﺪاد ﻛﺎرﮔﺮاﻧﻲ ﻛﻪ ﺑﺎ ﺖ و ﺑﻪ ﻧﺎﭼﺎر ﻫﺮ روزهاﺳ
 ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻳﻜﻲ از. ﻮدـــﺳﺮوﻛﺎر دارﻧﺪ اﻓﺰوده ﻣﻲ ﺷﻓﻠﺰات 
اﻳﻦ ﻓﻠﺰات اﺳﺖ و اﻓﺮادي ﻛﻪ در ﺻﻨﺎﻳﻊ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻧﻈﻴﺮ 
 ، ﺳﺎﺧﺖ ﺑﺎﻃﺮي، ﺟﻮﺷﻜﺎري، ذوب آﻫﻦ،ﻣﻌﺎدن ﻣﻨﮕﻨﺰ
 ﻣﺸﻐﻮل ﺑﻪ ﻛﺎرﻧﺪ ﺑﺎ اﻳﻦ... ﻫﺎ و   ﺣﺸﺮه ﻛﺶ،رﻧﮕﺴﺎزي
   در ﻣﻌﺮض ﻣﺴﻤﻮﻣﻴﺖ ﺑﺎ آنﻚ داﺷﺘﻪ وﻓﻠﺰ ﺑﺮﺧﻮرد ﻧﺰدﻳ
  
ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻳﻜﻲ از ﻋﻨﺎﺻﺮ ﻛﻤﻴﺎب و ﺿﺮوري در . ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ
 ﺑﻪ ﻣﻘﺪار ﻛﺎﻓﻲ از ﻏﺬاﻫﺎ درﻳﺎﻓﺖ  ﻛﻪ ﻣﻌﻤﻮﻻً،ﺑﺪن اﺳﺖ
 27 ﺗﺎ 52 ﻣﻘﺪار ﻃﺒﻴﻌﻲ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺧﻮن ﺑﻴﻦ .(1،2) ﻣﻲ ﺷﻮد
ر ﻟﻴﺘﺮ  ﻧﺎﻧﻮ ﻣﻮل د081ﻧﺎﻧﻮ ﻣﻮل در ﻟﻴﺘﺮ اﺳﺖ ﻛﻪ اﮔﺮ ﺑﻪ 
 ﺑﺮاي ﺗﻬﻴﻪ .(3،4،5)ﺑﺮﺳﺪ ﺑﺎﻋﺚ ﻣﺴﻤﻮﻣﻴﺖ ﻣﻲ ﺷﻮد 
 و ﻛﺎرﺑﺮد ﺻﻨﻌﺘﻲ آن ﺑﺎﻳﺴﺘﻲ ﺳﻨﮓ ﻣﻌﺪن آن ﻣﻨﮕﻨﺰ
 ﻋﻤﻠﻴﺎﺗﻲ ﻛﻪ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﮔﺮد و ﻏﺒﺎر ،اﺳﺘﺨﺮاج ﮔﺮدد
  :ﭼﻜﻴﺪه
ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎﻋﺚ ﺑﺮوز ﺑﻴﻤﺎري ﺷﺒﻴﻪ ﺑﻪ ﭘﺎرﻛﻴﻨﺴﻮن ﺑﻪ ﻧﺎم  ﻣﻲ  ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻦ اﻧﺴﺎن در ﻣﻌﺮض ﻏﺒﺎرات ﻣﻨﮕﻨﺰ:زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف
 ﺑﺎ  اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ.اﻧﺪﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﺷﺪه  ﻓﻠﺰاتي ﻛﻨﻨﺪهﺷﻼت داروﻫﺎي ،ﺑﺮاي ﻛﺎﻫﺶ ﻋﻮارض ﺣﺎﺻﻞ. ﻣﻨﮕﺎﻧﻴﺴﻢ ﺷﻮد
  . اﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻨﻨﺪﮔﻲ داروي ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪﺷﻼت ﻗﺪرت ،ﻫﺪف ﺑﺮرﺳﻲ
 در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﻴﺴﺖ رات ﻧﺮ ﺑﺎﻟﻎ ﻧﮋاد وﻳﺴﺘﺎر در ﭼﻬﺎر ﮔﺮوه ﭘﻨﺞ ﺗﺎﻳﻲ ﻃﺒﻘﻪ ﺑﻨﺪي : ﺑﺮرﺳﻲروش
-ﺳﺎﻟﻴﻦ، ﺳﺎﻟﻴﻦ- ﺳﺎﻟﻴﻦ، ﻣﻨﮕﻨﺰ- ﺮﺗﻴﺐ ﺳﺎﻟﻴﻦو ﻃﻲ دو دوره ﺑﻪ ﺗ( ﻛﻨﺘﺮل و ﺳﻪ ﮔﺮوه آزﻣﻮنﻳﻚ ﮔﺮوه ) ﺷﺪﻧﺪ
 ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ ﻛﻠﺮﻳﺪ .درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮدﻧﺪ ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ - ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ و ﻣﻨﮕﻨﺰ
ﺟﻠﺪي ﻳﻚ   وزن ﺑﺪن ﺣﻴﻮان ﺑﻪ ﻣﺪت ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ ﺑﺮاي اﻳﺠﺎد ﻣﺴﻤﻮﻣﻴﺖ و ﺗﺰرﻳﻖ زﻳﺮ8gk/gmﻣﻨﮕﻨﺰ ﺑﻪ ﻣﻴﺰان 
 ﭘﻨﺞ روز در ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻪ ﻣﺪت ﭼﻬﺎر ﻫﻔﺘﻪ ﺟﻬﺖ درﻣﺎن 1/5l/gﻠﻈﺖ ﺳﻲ ﺳﻲ ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﺑﺎ ﻏ
ﺳﭙﺲ ﺳﺮم ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ و ﺑﺎﻓﺖ ﻛﺒﺪ آﻧﻬﺎ ﺑﺮاي ﺑﺮرﺳﻲ . ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ
 ﻧﺎﻟﻴﺰ وارﻳﺎﻧﺲ ﻳﻚزﻣﻮن ﻫﺎي آﻣﺎري آﻫﺎ ﺗﻮﺳﻂ آ داده. ﺗﻐﻴﻴﺮات ﻫﻴﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻚ ﺟﺪاﺳﺎزي و ﻓﻴﻜﺲ ﺷﺪﻧﺪ
  .ﺷﺪﻧﺪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ ﺗﺠﺰﻳﻪﻃﺮﻓﻪ و ﺳﭙﺲ ﺗﺴﺖ ﺗﻮﻛﻲ 
 ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﻨﺘﺮل   ﺑﺮرﺳﻲ ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﺑﻴﺎﻧﮕﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻌﻨﻲ دار ﻛﻠﺴﺘﺮول در ﮔﺮوه دوم:ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺧﻮن . (<P0/10 ) ﺑﻮد ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه دوم و ﻛﺎﻫﺶ ﺳﻄﺢ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺧﻮن ﮔﺮوه ﭼﻬﺎرم
ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ در ادرار ﺣﻴﻮاﻧﺎت . (<P0/50 ) ﺑﻮدﺑﻴﺸﺘﺮﻮم ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﻨﺘﺮل ـــﺳ ﺎي دوم وـــﻫ در ﮔﺮوه
. (<P0/50 )ﻫﺎ ﻛﺎﻫﺶ داﺷﺖﮔﺮوه ﻫﺎي دوم وﺳﻮم و ﭼﻬﺎرم ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ و اوروﺑﻴﻠﻴﻨﻮژن در ادرار اﻳﻦ ﮔﺮوه
آﻧﺰﻳﻢ ﻫﺎي اﮔﺰاﻟﻮاﺳﺘﺎت ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز و ﭘﻴﺮوات ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز در ﮔﺮوه ﺳﻮم و آﻧﺰﻳﻢ آﻟﻜﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎﺗﺎز در 
  . (<P0/50 )داﺷﺘﻨﺪ ﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻌﻨﻲ دارﻫﺎي دوم و ﭼﻬﺎرم ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﻨﺘﺮل ا ﮔﺮوه
  داروي ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ در ﻛﺎﻫﺶ ﻋﻮارض ﻣﺴﻤﻮﻣﻴﺖ ﺑﺎ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺑﻪ ﺧﺼﻮص  :ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮي
 اﺳﺘﻔﺎده از آن ﻫﻤﺎﻧﻨﺪ ،ﻲ ﻛﻨﺪ ﻟﻴﻜﻦﻫﺎي ﻛﺒﺪي و ﺻﻔﺮاوي و اﻓﺰاﻳﺶ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺧﻮن ﻣﻮﻓﻖ ﻋﻤﻞ ﻣ آﺳﻴﺐ
  . ﻮارﺿﻲ را در ﻛﺒﺪ ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه داردﺳﺎﻳﺮ داروﻫﺎ ﻋ
  
  . ﻋﻮارض ﻛﺒﺪي، ﻣﻨﮕﻨﺰ،ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ:  ﻛﻠﻴﺪيواژه ﻫﺎي
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  دﻛﺘﺮ ﺳﻴﺪ ﻣﺤﻤﺪ رﺿﻮﻳﺎن و ﻫﻤﻜﺎران             ﻣﻨﮕﻨﺰاﺛﺮ ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ ﺑﺮ ﻋﻮارض ﻛﺒﺪي
  
21 
ﺗﻮاﻧﺪ ﺳﻼﻣﺘﻲ  ﺷﻮد و ﺑﺪون ﺷﻚ ﻣﻲ ﺣﺎوي ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻣﻲ
(. 1) ﻛﺎرﮔﺮان ﺷﺎﻏﻞ در اﻳﻦ ﻣﻌﺎدن را ﺑﻪ ﺧﻄﺮ ﺑﻴﻨﺪازد
 دﺳﺘﮕﺎه ﮔﻮارش و ،ﺗﻮاﻧﺪ از ﻃﺮﻳﻖ ﭘﻮﺳﺖ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻣﻲ
   ﺑﺪن ﺷﻮد و ﺑﺎ ﮔﺮدش ﺧﻮن ﺑﻪ دﺳﺘﮕﺎه ﺗﻨﻔﺲ وارد
ﻫﺎي  ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ اﻧﺘﻘﺎل ﻳﺎﻓﺘﻪ و ﺑﺎ ﺗﺠﻤﻊ در ﺑﺎﻓﺖ اﻧﺪام
ﮔﻮﻧﺎﮔﻮن ﺑﺨﺼﻮص ﻣﻐﺰ ﻣﻮﺟﺐ ﺑﺮوز ﻋﻮارﺿﻲ ﺷﺒﻴﻪ ﺑﻪ 
ﺗﺠﻤﻊ ﻓﻠﺰ (. 6- 9)ﭘﺎرﻛﻴﻨﺴﻮن ﺑﻪ ﻧﺎم ﻣﻨﮕﺎﻧﻴﺴﻢ ﺷﻮد 
ﻣﻨﮕﻨﺰ در ﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎي ﺑﺎزال ﮔﺎﻧﮕﻠﻴﺎ، ﮔﻠﺒﻮس ﭘﺎﻟﻴﺪوس و 
  و دراﺟﺴﺎم ﻣﺨﻄﻂ ﺑﺎﻋﺚ ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻧﺎﻣﻨﺎﺳﺐ ﻣﻴﺘﻮﻛﻨﺪري
ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺑﻪ ﻏﺸﺎء . ﻧﻬﺎﻳﺖ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﻧﻮروﺗﻮﻛﺴﻴﺘﻲ ﻣﻲ ﺷﻮد
ﻧﺘﻴﺠﻪ روي  داﺧﻠﻲ ﻣﻴﺘﻮﻛﻨﺪري اﺗﺼﺎل ﻣﻲ ﻳﺎﺑﺪ و در
ﭘﻤﭗ ﻫﺎي ﻛﻠﺴﻴﻤﻲ اﺛﺮ ﮔﺬاﺷﺘﻪ و اﻧﺘﺸﺎر ﻛﻠﺴﻴﻢ ﺑﻪ 
ﻛﻨﺪ ﻛﻪ در ﻧﺘﻴﺠﻪ ي آن ﺧﺎرج را دﭼﺎر اﺧﺘﻼل ﻣﻲ
از ﺳﻮي دﻳﮕﺮ (. 9،01) دﻫﺪآﭘﻮﭘﺘﻮزﻳﺲ ﺳﻠﻮل رخ ﻣﻲ
ﻜﺲ، ﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎي ﭘﻮﺗﺎﻣﻦ، ذﺧﻴﺮه ﻣﻨﮕﻨﺰ در ﻣﻐﺰ، ﻛﻮرﺗ
ﻣﻮﺟﺐ ﻛﺎﻫﺶ دوﭘﺎﻣﻴﻦ  ﺟﺴﻢ ﺳﻴﺎه ﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎي دﻣﻲ و
در ﻧﺘﻴﺠﻪ اﺧﺘﻼل در ﺳﻴﺘﻢ ﺣﺮﻛﺘﻲ ﺧﺎرج  ﺟﺴﻢ ﺳﻴﺎه و
ﺑﺮاي ﻛﺎﻫﺶ ﻋﻮارض (. 11- 41) ﺷﻮدﻲ ﻣﻲــــﻫﺮﻣ
ﻣﻨﮕﺎﻧﻴﺴﻢ ﻧﻈﻴﺮ ﭘﺮﻳﺸﺎﻧﻲ، ﺗﻮﻫﻢ، ﺗﺤﺮﻳﻚ ﭘﺬﻳﺮي، 
 ﺗﭙﺶ ﻗﻠﺐ، رﻋﺸﻪ ،ﺧﺸﻮﻧﺖ، ﻋﺪم ﻫﻤﺎﻫﻨﮕﻲ روﻧﺪ ﻋﻘﻠﻲ
ﺧﺘﻼل در ﺣﺮﻛﺖ، اﺧﺘﻼل دﺳﺖ، ﮔﺮﻓﺘﮕﻲ ﻋﻀﻼت، ا
ﻫﺎي  درﻣﺎن... در ﻧﻮﺷﺘﻦ، اﺧﺘﻼل در راه رﻓﺘﻦ و 
 ﻛﻨﻨﺪه ي ﻓﻠﺰات ﺷﻼتﻣﺘﻔﺎوت از ﺟﻤﻠﻪ داروﻫﺎي 
ﻛﻨﻨﺪه  ﺷﻼتﺗﺮﻛﻴﺒﺎت (. 51،61) ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﺷﺪه اﻧﺪ
ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻫﺎي ﭘﺎﻳﺪاري ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻛﻪ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﻨﺪ از ﭼﻨﺪ 
ﻳﻜﻲ از اﻳﻦ . ﻧﻘﻄﻪ ﺑﺎﻓﻠﺰات ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﭘﺎﻳﺪار اﻳﺠﺎد ﻛﻨﻨﺪ
اﺳﺖ ﻛﻪ ( ATDE)  اﺗﻴﻠﻦ دي آﻣﻴﺪ ﺗﺘﺮا اﺳﺘﺎتﺗﺮﻛﻴﺒﺎت
ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺗﺮﻛﻴﺐ و ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ دﻓﻊ آن در 
ادرار ﺷﺪه و ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺧﻮن را ﻛﺎﻫﺶ دﻫﺪ وﻟﻲ ﭼﻮن 
 ﻣﻐﺰي - ﺗﺮﻛﻴﺒﻲ ﻫﻴﺪروﻓﻴﻞ اﺳﺖ ﺑﻪ ﺧﻮﺑﻲ از ﺳﺪ ﺧﻮﻧﻲ
ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﻨﮕﻨﺰ داﺧﻞ ﺳﻠﻮﻟﻲ را ﻛﻨﺪ و ﻧﻤﻲﮔﺬر ﻧﻤﻲ
 اﻓﺰاﻳﺶ ﻛﻼﺗﻮر دﻳﮕﺮي ﻛﻪ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﺎ .ﻛﺎﻫﺶ دﻫﺪ
دﻓﻊ ﻣﻨﮕﻨﺰ در ﻛﺎﻫﺶ ﻋﻼﺋﻢ ﻣﺴﻤﻮﻣﻴﺖ ﻣﻨﮕﺎﻧﻴﺴﻢ ﺑﻪ 
ﺧﺼﻮص در ﻣﻐﺰ ﻣﻮﻓﻖ ﻋﻤﻞ ﻛﻨﺪ ﭘﺎرا آﻣﻴﻨﻮ ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ 
ﻫﺎي  اﻳﻦ ﺗﺮﻛﻴﺐ داراي ﮔﺮوه(. 51،61) اﺳﻴﺪ اﺳﺖ
ﻛﺮﺑﻮﻛﺴﻴﻞ و ﻫﻴﺪروﻛﺴﻴﻞ و آﻣﻴﻦ اﺳﺖ ﻛﻪ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﻨﺪ 
در ﺿﻤﻦ ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻼت (. 71)ﺑﺎ ﻓﻠﺰ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﭘﻴﻮﻧﺪ ﺑﺮﻗﺮار ﻛﻨﺪ 
رد و ﺑﻪ ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻧﻮروﺗﺮاﻧﺴﻤﻴﺘﺮﻫﺎ، ﺳﺮﻛﻮب اﺛﺮ ﺿﺪ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ دا
ﻫﺎي  ﻋﺎﻣﻞو ﺣﻔﺎﻇﺖ از (ON ) ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﻴﺪﺳﻨﺘﺰ
  (.61،71) اﺳﺘﺮس اﻛﺴﻴﺪاﺗﻴﻮ ﻧﻮروﻧﻲ ﻛﻤﻚ ﻣﻲ ﻛﻨﺪ
ﻫﺮ داروي ﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ در ﻛﻨﺎر اﺛﺮات درﻣﺎﻧﻲ 
از . ﺑﺪن داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪﺗﻮاﻧﺪ اﺛﺮات ﻧﺎﺧﻮاﺳﺘﻪ ﺑﺮ   ﻣﻲ،ﺧﻮد
ﻪ آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﺑﻪ راﺣﺘﻲ و ﺑآﻧﺠﺎ ﻛﻪ ﭘﺎرا
ﺻﻮرت ﻣﺤﻠﻮل در ﺧﻮن ﺣﺮﻛﺖ ﻣﻲ ﻛﻨﺪ ﻧﻪ ﺗﻨﻬﺎ ﺑﺎ ﻋﺒﻮر 
از ﺳﺪ ﻣﻐﺰي ﻧﺨﺎﻋﻲ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ در دﻓﻊ ﻣﻨﮕﻨﺰ از ﻣﻐﺰ ﻣﻮﺛﺮ 
ﻫﺎ ﺑﻪ ﺧﺼﻮص ﻛﺒﺪ  واﻗﻊ ﺷﻮد ﺑﻠﻜﻪ ﺑﺎ ﻧﻔﻮذ ﺑﻪ ﺳﺎﻳﺮ ﺑﺎﻓﺖ
ﻫﺎﻳﻲ را  ﺑﻪ ﻋﻨﻮان اﺑﺰار ﺳﻢ زداﻳﻲ ﺑﺪن ﺑﺮوزآﺳﻴﺐ
 ﺷﻼتدر اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺑﻪ ﻧﻘﺶ (. 81)ﻣﻮﺟﺐ ﻣﻲ ﮔﺮدد 
ﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ و اﺛﺮات ﺟﺎﻧﺒﻲ ﻛﻨﻨﺪﮔﻲ ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎ
اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ آن ﺑﺮ ﻛﺒﺪ ﭘﺮداﺧﺘﻪ ﺷﺪه اﺳﺖ ﺗﺎ اﻣﻜﺎن ﻛﺎرﺑﺮد 
آن ﺑﺎ ﻫﺪف ﺗﺎﻣﻴﻦ ﺑﻬﺪاﺷﺖ ﺣﺮﻓﻪ اي ﻣﺸﺎﻏﻠﻲ ﻛﻪ ﺑﺎ 
  .ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺳﺮوﻛﺎر دارﻧﺪ ارزﻳﺎﺑﻲ ﺷﻮد
  
  :روش ﺑﺮرﺳﻲ
 رات ﻧﺮ  ﺳﺮﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﺮ روي ﺑﻴﺴﺖاﻳﻦ 
 ﮔﺮم ﻛﻪ از زاد و 082- 062ﺑﺎﻟﻎ ﻧﮋاد وﻳﺴﺘﺎر ﺑﺎ وزن ﺑﻴﻦ 
وﻟﺪ در ﺣﻴﻮاﻧﺨﺎﻧﻪ داﻧﺸﮕﺎه آزاد اﺳﻼﻣﻲ واﺣﺪ ﻗﻢ اﻳﺠﺎد 
ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﭘﺲ از ﻳﻚ دوره . ﻮدﻧﺪ اﻧﺠﺎم ﺷﺪـــﺷﺪه ﺑ
 و 52˚Cﺎزي در دﻣﺎي ــــﻪ اي ﻳﻜﺴﺎن ﺳـــﻳﻚ ﻫﻔﺘ
دوره ﻫﺎي دوازده ﺳﺎﻋﺘﻪ ﻧﻮردﻫﻲ در ﭼﻬﺎر ﮔﺮوه ﭘﻨﺞ 
ﺗﺎﻳﻲ ﺷﺎﻣﻞ ﻳﻚ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل و ﺳﻪ ﮔﺮوه آزﻣﻮن ﻃﺒﻘﻪ 
در . ﺰرﻳﻖ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪﺑﻨﺪي و در دو ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻣﻮرد ﺗ
 ﺳﻲ ﺳﻲ 0/5( pi) اوﻟﻴﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ
و دوم آزﻣﻮن و ( ﻛﻨﺘﺮل) ﻫﺎي اول ﺳﺎﻟﻴﻦ در ﮔﺮوه
ﺑﻪ ﻣﻴﺰان (  ﺷﺮﻛﺖ ﻣﺮك،O2H2.2lcnM)ﻛﻠﺮﻳﺪ ﻣﻨﮕﻨﺰ 
 ﺑﻪ ازاي ﻫﺮ ﻛﻴﻠﻮﮔﺮم وزن ﺑﺪن ﺣﻴﻮان ﺑﺮاي ﻣﺪت 8gm
ﻫﺎي ﺳﻮم  ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر اﻳﺠﺎد ﻣﺴﻤﻮﻣﻴﺖ در ﮔﺮوه
ﻫﺎي ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه  ﻏﻠﻈﺖ. ﻣﻮن ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖو ﭼﻬﺎرم آز
 در ﺷﻴﺸﻪ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﺎ اﺳﻴﺪ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ و  ﻛﻠﺮﻳﺪ ﻣﻨﮕﻨﺰاز
  ﺎﻋﺖـــﺪه ﺑﻮد ﺑﻪ ﻣﺪت ﻳﻚ ﺳـــﻮ ﺷـــآب ﻣﻘﻄﺮ ﺷﺴﺘﺸ
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  .ﻣﺼﺮف ﺷﺪ اﺗﻮﻛﻼو و
ﻤﻞ ﺑﺮ ﺗﺰرﻳﻖ زﻳﺮﺟﻠﺪي دوﻣﻴﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻧﻴﺰ ﻣﺸﺘ
و ﺳﻮم ( ﻛﻨﺘﺮل )ﻫﺎي اول ﺳﻲ ﺳﻲ ﺳﺎﻟﻴﻦ در ﮔﺮوهﻳﻚ 
ﺑﺎ  (ﺷﺮﻛﺖ ﺳﻴﮕﻤﺎ)  اﺳﻴﺪﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚآﻣﻴﻨﻮآزﻣﻮن و ﭘﺎرا
 ﭘﻨﺞ روز در ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻪ ﻣﺪت ﭼﻬﺎر ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻪ 1/5L/gﻏﻠﻈﺖ 
ﻫﺎي دوم و ﭼﻬﺎرم آزﻣﻮن  ﮔﺮوه ﺎن درـــﻣﻨﻈﻮر درﻣ
 ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪﻫﺎي ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه از ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮ ﻣﺤﻠﻮل. ﺑﻮد
ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ ﺣﻠﻘﻪ آروﻣﺎﺗﻴﻚ ﺑﻪ ﺣﺮارت ﺑﻪ ﻃﻮر 
  . ﺗﻬﻴﻪ و ﻣﺼﺮف ﺷﺪ،روزاﻧﻪ
 01- 11ﻴﻦ در ﺳﺎﻋﺖ ﻫﺎ ﺑﺎ ﺳﺮﻧﮓ اﻧﺴﻮﻟ ﺗﺰرﻳﻖ
 ،ﭘﺲ از ﭘﺎﻳﺎن دو دوره ﺗﺰرﻳﻖ. ﺻﺒﺢ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ
ﺳﺎﻋﺖ در ﻗﻔﺲ ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴﻚ ﮔﺬاﺷﺘﻪ و ادرار  42ﺣﻴﻮاﻧﺎت 
ﺳﭙﺲ ﻣﺪت ده ﺳﺎﻋﺖ ﻏﺬاي . آﻧﻬﺎ ﺟﻤﻊ آوري ﺷﺪ
: ﻫﺎ را ﺣﺬف و ﺗﻚ ﺗﻚ آﻧﻬﺎ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﺘﺎﻣﻴﻦ ﻣﻮش
ﺑﺎ روش ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ ﺑﻴﻬﻮش ( 3:1) زاﻳﻠﺰﻳﻦ
 ﺳﺮم ،ي ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ از درون ﻗﻠﺐﭘﺲ از ﺧﻮﻧﮕﻴﺮ. ﺷﺪﻧﺪ
ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎي ﺳﺮم و . ﺧﻮن ﺑﺎ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻮژ ﺟﺪاﺳﺎزي ﺷﺪ
 - 02˚Cدﻣﺎي  ﻫﺎي ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ در ادرار در ﻣﻴﻜﺮوﺗﻴﻮب
ﮔﻴﺮي ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﺮﻳﺰ و ﺑﻪ ﻣﺮور ﺑﺮاي اﻧﺪازهــــﻓ
ﺷﺮﻛﺖ ﭘﺎرس ) ﻫﺎي راﻳﺞ اﻧﺴﺎﻧﻲ ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﺑﺎ ﻛﻴﺖ
  ﺑﺎ و دﺳﺘﮕﺎه اﺗﻮآﻧﺎﻻﻳﺰر و ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ادراري ( آزﻣﻮن
ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ( ﺷﺮﻛﺖ ﻃﺐ آزﻣﺎ) اﺳﺘﺮﻳﭗ ﻫﺎي اﻧﺴﺎﻧﻲ
  . ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
و ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﻟﻮب ﻣﻴﺎﻧﻲ ﻛﺒﺪ ﻫﻤﻪ ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺟﺪا 
 ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ ﻣﺮاﺣﻞ  درﺻﺪ01ﭘﺲ از ﺗﺜﺒﻴﺖ در ﻓﺮﻣﺎﻟﻴﻦ
 ﺑﺮش ﮔﻴﺮي و رﻧﮓ آﻣﻴﺰي ، ﻗﺎﻟﺐ ﮔﻴﺮي،ﭘﺎﺳﺎژ
 اﻳﺘﺎﻟﻴﺎ htap aiD اﺋﻮزﻳﻦ ﺑﺎ دﺳﺘﮕﺎه- ﻫﻤﺎﺗﻮﻛﺴﻴﻠﻴﻦ
ﻫﺎ  ﺗﻮﺻﻴﻔﻲ ﺑﺎﻓﺖﺑﺮاي ارزﻳﺎﺑﻲ. ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ
 ﺗﻮﺳﻂ ،ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺎ ﺑﺰرﮔﻨﻤﺎﻳﻲ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻓﺘﻮﻣﻴﻜﺮوﮔﺮاف
  و ﻧﺮم اﻓﺰارA01-ECDH SOMCدورﺑﻴﻦ دﻳﺠﻴﺘﺎل 
  .ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪ  2ND
  و SSPSﺑﺮاي ﺗﺤﻠﻴﻞ داده ﻫﺎ از ﻧﺮم اﻓﺰار
( tseT AVONA) آزﻣﻮن آﻧﺎﻟﻴﺰ وارﻳﺎﻧﺲ ﻳﻚ ﻃﺮﻓﻪ
  ﺮاري ﺷﺮط ﺑﺮاﺑﺮي وارﻳﺎﻧﺲــــﭘﺲ از آزﻣﻮن ﺑﺮﻗ
ﺑﺮاي ﻣﺘﻐﻴﺮﻫﺎ و ( ecnairav fo ytienegomoh fo tseT)
 P<0/50 ﺑﺎ ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﻲ داري yekuTﺗﻌﻘﻴﺒﻲ  آزﻣﻮن
  . اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
  
  :ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
ﮔﻴﺮي  ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ اﻧﺪازهﺑﺮرﺳﻲ
ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻛﻮﻧﮋوﮔﻪ  ﻣﻌﻨﻲ دار ﺷﺪه ﺣﻜﺎﻳﺖ از اﻓﺰاﻳﺶ
 ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ 3 و 2ﻮن ـــﻫﺎي آزﻣ ﺧﻮن ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه
 ﻧﺴﺒﺖ 4ﺮوه آزﻣﻮن ـــدار در ﮔﻛﻨﺘﺮل و ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻌﻨﻲ
اﻓﺰاﻳﺶ آﻧﺰﻳﻢ ﻫﺎي .  دارد3 و 2ﻫﺎي آزﻣﻮن  ﺑﻪ ﮔﺮوه
 ﭘﻴﺮوات ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز در  واﮔﺰاﻟﻮاﺳﺘﺎت ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز
  ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻌﻨﻲ دار ﺑﻮد2ﺳﺮم ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه 
داري ﻫﺎ ﺗﻐﻴﻴﺮ ﻣﻌﻨﻲ  وﻟﻲ در ﺳﺎﻳﺮ ﮔﺮوه،(<P0/50)
  . ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ
در  ﺗﺎز آﻧﺰﻳﻢ آﻟﻜﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎدار ﻣﻌﻨﻲاﻓﺰاﻳﺶ 
 ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﻨﺘﺮل دﻳﺪه ﺷﺪ 4 و 2ﺳﺮم ﮔﺮوه ﻫﺎي 
ﻣﺨﺘﺼﺮ در آﻟﺒﻮﻣﻴﻦ ﺳﺮم ﺣﻴﻮاﻧﺎت  ﻛﺎﻫﺶ(. <P0/50)
 درﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﺎم و ﮔﻠﻮﺑﻮﻟﻴﻦ ﻫﺎ  اﻓﺰاﻳﺶ ودﻓﻊ  2ﮔﺮوه 
از ﻃﺮﻓﻲ ﺑﻪ .  ﻣﻌﻨﻲ دار ﻧﺒﻮد3 ﮔﺮوهﺧﻮن ﺣﻴﻮاﻧﺎت 
ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺧﻮن   ﺳﻄﺢ،ﻣﻮازات ﻣﺼﺮف ﻛﻠﺮﻳﺪ ﻣﻨﮕﻨﺰ
ﻣﻌﻨﻲ دار اﻓﺰاﻳﺶ  ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﻨﺘﺮل 3ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه 
 ،داﺷﺘﻪ و ﻣﺼﺮف ﻫﻤﺰﻣﺎن ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮ ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ
 ﻣﻮﺟﺐ 4در ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه  ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻌﻨﻲ دار آن را
  (.1ل ﺷﻤﺎره ﺟﺪ( )<P0/10)ﺷﺪه اﺳﺖ 
 در ﺑﺮرﺳﻲ ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ادراري ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﻣﺸﺎﻫﺪه
 و 4 و 3 و 2ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ در ادرار ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه ﻫﺎي 
 ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻮد ﻗﺎﺑﻞﮔﺮوه ﻫﺎ ﻛﺎﻫﺶ اوروﺑﻴﻠﻴﻨﻮژن ادرار اﻳﻦ 
  (. 2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره )
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  آزﻣﻮن ﮔﺮوه ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ و اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻴﺎر ﻣﻘﺎدﻳﺮ ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ در ﺳﺮم ﺣﻴﻮاﻧﺎت :1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
(: درﻳﺎﻓﺖ ﻣﻨﻜﻨﺰ) 3، ﮔﺮوه  در دوره دومSAPﺗﺰرﻳﻖ ﺳﺎﻟﻴﻦ در دوره اول و (: درﻳﺎﻓﺖ دارو )2 ﮔﺮوه  ﺗﺰرﻳﻖ ﺳﺎﻟﻴﻦ در دو دوره ﺗﺰرﻳﻖ، :(ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ) 1ﮔﺮوه 
 .  در دوره دومSAP ﺗﺰرﻳﻖ ﻣﻨﮕﻨﺰ در دوره اول و ﺗﺰرﻳﻖ (:ﮔﺮوه درﻣﺎن)4ﻨﮕﻨﺰ در دوره اول و ﺗﺰرﻳﻖ ﺳﺎﻟﻴﻦ در دوره دوم و ﮔﺮوه ﺗﺰرﻳﻖ ﻣ
  SAP=ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ
  
  
  ﻫـﺎي  ﺮوهﮔﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎي ادراري ﺣﻴﻮاﻧﺎت  :2 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول
   آزﻣﻮنﻣﺨﺘﻠﻒ                      
ﺗﺰرﻳﻖ ﺳﺎﻟﻴﻦ در دو دوره ﺗﺰرﻳﻖ، ﮔـﺮوه (: ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل  )1ﮔﺮوه  
 در دوره SAP ﺗﺰرﻳﻖ ﺳـﺎﻟﻴﻦ در دوره اول و (: درﻳﺎﻓﺖ دارو  )2
ﺗﺰرﻳـﻖ ﻣﻨﮕﻨـﺰ در دوره اول و : (درﻳﺎﻓـﺖ ﻣﻨﻜﻨـﺰ  )3دوم، ﮔﺮوه 
ﺗﺰرﻳـﻖ (: ﮔـﺮوه درﻣـﺎن  )4و ﮔﺮوه ( ﺗﺰرﻳﻖ ﺳﺎﻟﻴﻦ در دوره دوم 
                          . دوم در دورهSAPﺗﺰرﻳﻖ ﻣﻨﮕﻨﺰ در دوره اول و 
  SAP=                                            ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ
  
  تﻫﺎي ﻫﻴﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻚ ﻛﺒﺪ ﺣﻴﻮاﻧﺎ ﻲــــﺑﺮرﺳ
  ﺎيـﻫ  ﺳﻠﻮل ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ ﻫﺎ را ﺑﻪ ﺻﻮرت،ﺘﺮلـــﮔﺮوه ﻛﻨ
  
  ﻫﺴﺘﻪ ﺑﺰرگ،رﻧﮓﭼﻨﺪ وﺟﻬﻲ ﺑﺎ ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻢ ﺻﻮرﺗﻲ  
ﻫﺎ ﺑﺼﻮرت  ﺳﻠﻮل. ﻧﺸﺎن دادﻛﺮوﻣﺎﺗﻴﻦ ﻇﺮﻳﻒ ،و ﻣﺪور
داراي  ﺳﻴﻨﻮزوﺋﻴﺪﻫﺎيدر ﺑﻴﻦ آﻧﻬﺎ  و ﻫﺎي ﻛﺒﺪيﻃﻨﺎب
، ﻓﻀﺎي ﭘﻮرت رﻳﺪ ﻣﺮﻛﺰ ﻟﺒﻮﻟﻲ و و ﻛﻮﭘﻔﺮﺳﻠﻮل ﻫﺎي
 ﺷﺮﻳﺎن ﻓﻀﺎي  ﭘﻮرت و، ورﻳﺪداراي ﻣﺠﺮاي ﺻﻔﺮاوي
  .ﺑﻪ ﭼﺸﻢ ﻣﻲ ﺧﻮردﭘﻮرت 
 ، آزﻣﻮن2ﺑﺮرﺳﻲ ﻛﺒﺪ ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه 
 ،ﻫﺎ ﭘﻴﻜﻨﻮﺗﻴﻚ ﺷﺪن ﻫﺴﺘﻪ،ﻫﺎﺷﺮﻳﻨﻜﻴﺞ ﺳﻠﻮل
ﺑﻮﻳﮋه در ﻧﺎﺣﻴﻪ ﭘﺮه  ﻛﺎرﻳﻮرﻛﺴﻴﺲ و ﻛﺎرﻳﻮﻟﻴﺰ ﻛﺮوﻣﺎﺗﻴﻦ
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ .  ﺑﻬﻢ رﻳﺨﺘﮕﻲ ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻢ را ﻧﺸﺎن داد،ﺳﻨﺘﺮال
 ،ﻛﺎﻫﺶ ﻓﻀﺎي ﺳﻴﻨﻮزوﺋﻴﺪﻫﺎ ﺑﻮاﺳﻄﻪ ﺗﻮرم ﺳﻠﻮﻟﻲ
 ﺑﻪ دﻟﻴﻞ وﺟﻮد ﺣﺎﻟﺖ ﻫﺎي ﻫﻴﺎﻟﻴﻨﻪﻫﺎ   ﺷﺪن ﺳﻠﻮلهﻧﻜﺮوز
  . ﺑﻮدد ﻮ ﻣﺸﻬاﻓﺰاﻳﺶ ﺗﻌﺪاد ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﻲو 
  
  
                                           ﮔﺮوه
  ﭘﺎراﻣﺘﺮ
 eulavP  4 ﮔﺮوه 3 ﮔﺮوه  2 ﮔﺮوه  (ﻛﻨﺘﺮل) 1 ﮔﺮوه
  0/100  5/5 ±  55  3/7 ± 57 11 ±  55/4  4/4 ±  45/4 (ld/gm )ﻛﻠﺴﺘﺮول
  0/840   78 ± 4/4 01 ±  39/2  4/1 ± 29  2/5 ±  28/6  (ld/gm )ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﺗﺎم
 0/150  53 ± 8/7  25 ± 4/5  35 ± 4/5  72 ± 11  (ld/gm  )ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ
  <0/100 51 ±  73/6 51 ±  73/6  9/6 ±  63/2 11 ±  15/2 (ld/gm  )ﻢﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻏﻴﺮﻣﺴﺘﻘﻴ
 <0/100 23 ±  731  701 ± 01 91 ±  881  321 ± 72  (l/UI )(TO) اﮔﺰاﻟﻮاﺳﺘﺎت ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز
  0/600 21 ± 04  63/6 ± 3  55/2 ± 8/3  53/.8 ± 7/2  (l/UI) (TP) ﭘﻴﺮوات ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز
  0/910 16 ±   413  732 ± 04 72 ± 262 00 ±  632  (l/UI) آﻟﻜﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎﺗﺎز
  0/860  6/52 ± 0/2  6/7 ± 0/5  0/6 ±  6/40  6/84 ± 0/2  (ld/g )ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﺎم
  0/700  3/2 ± 0/21  3/1 ± 0/1  2/9 ± 0/1  3/60 ± 0/1  (ld/g  )آﻟﺒﻮﻣﻴﻦ
  0/520  3/40 ± 0/1  3/6 ± 0/3  3/2 ± 0/3  3/4 ± 0/3  (ld/g  )ﮔﻠﻮﺑﻮﻟﻴﻦ
  0/600  1/50 ± 0/50  0/78 ± 0/50  0/29 ± 0/1  0/9 ± 0/11   ﮔﻠﻮﺑﻮﻟﻴﻦ:آﻟﺒﻮﻣﻴﻦ
  0/59  24/4 ± 5/7  24/5 ± 3  93 ± 1/4  73/5 ± 2/6  (ld/gm  )اوره
           ﮔﺮوه
 ﭘﺎراﻣﺘﺮﻫﺎ
  4 ﮔﺮوه  3 ﮔﺮوه  2 ﮔﺮوه 1 ﮔﺮوه
 ++ + + - ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ
 ++ ++ +++  ++++  اوروﺑﻴﻠﻴﻨﻮژن
 +++ - ++ ++++ ﻧﻴﺘﺮﻳﺖ
 +++ ++++ ++ ++  ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
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  (ب(                                                                                                اﻟﻒ
  
  
  
  
  
  
  (    د                                 (                                                ج
  در ﮔﺮوه ﻫﺎي ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ (04×,E&H) ﻛﺒﺪﺑﺎﻓﺖ ﻓﺘﻮﻣﻴﻜﺮوﮔﺮاف  : 1ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره 
رﻳﺪ ﻣﺮﻛﺰ ﻟﺒﻮﻟﻲ  و و ﻛﻮﭘﻔﺮداراي ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﺳﻴﻨﻮزوﺋﻴﺪﻫﺎيﺑﻴﻦ آﻧﻬﺎ  و ﻫﺎي ﻛﺒﺪي ﻫﺎ ﺑﺼﻮرت ﻃﻨﺎب ﺳﻠﻮل(: لﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮ ) اﻟﻒ
ﻮرد ـﺧﺑﻪ ﭼﺸﻢ ﻣﻲ( A)  ﺷﺮﻳﺎن ﻓﻀﺎي ﭘﻮرت و(vP)، ورﻳﺪ ﭘﻮرت (dB) ، ﻓﻀﺎي ﭘﻮرت داراي ﻣﺠﺮاي ﺻﻔﺮاوي(vlC)
ﻫﺎي  ﻓﻠﺶ: رﻳﺪﻫﺎي ﻣﺮﻛﺰ ﻟﺒﻮﻟﻲ و وﻫﺎ ﺳﺮ ﻓﻠﺶ:  ﻛﻮﭘﻔﺮﻫﺎي ﺳﻠﻮل  وﻫﺎ ﻧﺎزك ﻓﻠﺶ:  و ﺳﻴﻨﻮزوﺋﻴﺪﻫﺎﺳﺘﺎره ﻫﺎ: ﻫﺎ ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ)
 ﻛﺎرﻳﻮرﻛﺴﻴﺲ ،ﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎ ﭘﻴﻜﻨﻮﺗﻴﻚ ﺷﺪن ،ﺷﺮﻳﻨﻜﻴﺞ ﺳﻠﻮﻟﻲ(: درﻳﺎﻓﺖ ﭘﺎرا آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ) (ﮔﺮوه آزﻣﻮن دوم ) ب،(ﺿﺨﻴﻢ
ﻧﻜﺮوز ﻛﺎﻧﻮﻧﻲ درﻧﺰدﻳﻚ (: درﻳﺎﻓﺖ ﻣﻨﮕﻨﺰ )(ﮔﺮوه آزﻣﻮن ﺳﻮم)ج ، .ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻢ دﻳﺪه ﻣﻲ ﺷﻮد ﺑﻬﻢ رﻳﺨﺘﮕﻲ ،و ﻛﺎرﻳﻮﻟﻴﺰ ﻛﺮوﻣﺎﺗﻴﻦ
 ﻫﺎ ﺑﻪ ﺟﺸﻢ ﻫﺎي ﻛﻮﭼﻚ و ﺣﺒﺎﺑﺪار ﺷﺪن ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ  واﻛﻮﺋﻞ،ﻫﺎ ﻫﻴﺎﻟﻴﻨﻪ ﺷﺪن ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ ،ﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ  ﺗﺠﻤﻊ ﺳﻠﻮل،ﻓﻀﺎي ﭘﻮرت
درﻳﺎﻓﺖ  )(ﮔﺮوه آزﻣﻮن ﭼﻬﺎرم ) د،(ﺳﺘﺎره ﻫﺎ: ﻫﺎ ﻫﻴﺎﻟﻴﻨﻪ ﺷﺪن ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ  وﻫﺎ ﻓﻠﺶ: ﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﻲﻠﻮلﺗﺠﻤﻊ ﺳ. )دﻣﻲ ﺧﻮر
 ، ﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎ ﻃﺒﻴﻌﻲ ﺗﺮ وﻟﻲ ﺑﻌﻀﺎ ﻛﻮﭼﻜﺘﺮ از ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل،ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺘﻬﺎي ﻃﺒﻴﻌﻲ ﺗﺮ از ﮔﺮوه دوم(: ﭘﺎرا آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ+ﻣﻨﮕﻨﺰ
  .ﻓﻀﺎي ﺳﻴﻨﻮزوﺋﻴﺪﻫﺎ ﺗﻨﮕﺘﺮ ازﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل دﻳﺪه ﻣﻲ ﺷﻮد
  
  ﻧﻜﺮوز ﻛﺎﻧﻮﻧﻲ در،3 در ﻛﺒﺪ ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه
 ﻫﻴﺎﻟﻴﻨﻪ ،اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ ﻫﺎي  ﺗﺠﻤﻊ ﺳﻠﻮل،ﻧﺰدﻳﻚ ﻓﻀﺎي ﭘﻮرت
ﻫﺎي ﻛﻮﭼﻚ   واﻛﻮﺋﻞ،ﻫﺎ در اﻳﻦ ﻧﺎﺣﻴﻪ ﺷﺪن ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ
. دﻣﻲ ﺧﻮر ﻫﺎ ﺑﻪ ﺟﺸﻢ و ﺣﺒﺎﺑﺪار ﺷﺪن ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺗﻐﻴﻴﺮات ﭼﺮﺑﻲ و ﺗﻮرم ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ 
 ﺳﻴﻨﻮزوﺋﻴﺪﻫﺎ ﺣﺠﻢ ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ و در ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻛﺎﻫﺶ اﻧﺪازه
  . ﺷﺪه اﺳﺖ
 4ﻣﺼﺮف ﻫﻤﺰﻣﺎن ﻣﻨﮕﻨﺰ و دارو در ﮔﺮوه 
ﻫﺎ داراي ﺳﺎﺧﺘﺎري  ﺖـآزﻣﻮن ﻣﻮﺟﺐ ﺷﺪ ﻛﻪ ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴ
 ﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎ ،ﻲ ﺗﺮ از ﮔﺮوه ﻣﺴﻤﻮم ﺷﺪه ﺑﺎ ﻣﻨﮕﻨﺰــــﻃﺒﻴﻌ
 ﺎيــــ ﻓﻀ، ﻛﻮﭼﻜﺘﺮ از ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮلﻃﺒﻴﻌﻲ ﺗﺮ وﻟﻲ ﺑﻌﻀﺎً
   ﻣﻘﺪاري ﺗـــــﻮرم،ﺳﻴﻨﻮزوﺋﻴﺪﻫﺎ ﻧﻴﺰﺗﻨﮕﺘﺮ ازﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل
 دﻳﺪه ﺷﺪ وﻟﻲ ﻧﻜﺮوز  ﻫﺎي ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻤﻲﻟﻲ و ﺣﺒﺎبﺳﻠﻮ
  . (1ﺗﺼﻮﻳﺮ ﺷﻤﺎره  )ﻛﺎﻧﻮﻧﻲ روﻳﺖ ﻧﺸﺪ
  
  :ﺑﺤﺚ
ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻳﻜﻲ از رﻧﮕﺪاﻧﻪ ﻫﺎي ﺻﻔﺮاوي و 
ﻫﺎي ﻣﺤﺼﻮل ﺷﻜﺴﺖ ﻫﻤﻮﮔﻠﻮﺑﻴﻦ در ﺳﻠﻮل
ﺣﺴﺐ  را ﺑﺮ رﺗﻴﻜﻮﻟﻮاﻧﺪوﺗﻠﻴﺎل ﻛﺒﺪ اﺳﺖ ﻛﻪ آن
ﺑﻪ دو ﺑﺨﺶ  (ozaiD )واﻛﻨﺶ ﺑﺎ واﻛﻨﺸﮕﺮ دي آزو
 و ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻏﻴﺮ( ﻛﺎﻧﮋوﮔﻪ) ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ
ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ . ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻣﻲ ﻛﻨﻨﺪ( ﻛﺎﻧﮋوﮔﻪ ﻏﻴﺮ)ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ 
ﻏﻴﺮ ﻛﺎﻧﮋوﮔﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻧﺎﻣﺤﻠﻮل و در اﺗﺼﺎل ﺑﺎ 
 ﺑﺎ ﻛﻨﺪ و ﻣﺴﺘﻘﻴﻤﺎًآﻟﺒﻮﻣﻴﻦ در ﺧﻮن ﺣﺮﻛﺖ ﻣﻲ
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ﺑﺎﻗﻴﻤﺎﻧﺪه ﺑﻴﻠﻲ . دﻫﺪواﻛﻨﺸﮕﺮ دي آزو واﻛﻨﺶ ﻧﻤﻲ
ﻫﺎي ﻛﺒﺪي ﺑﻪ دو ﻣﻮﻟﻜﻮل روﺑﻴﻦ ﻛﻪ در ﺳﻠﻮل
 ﻣﺘﺼﻞ و ﺑﻪ ﺷﻜﻞ ﻣﺤﻠﻮل در آب ﮔﻠﻮﻛﻮروﻧﻴﻚ اﺳﻴﺪ
 ﺑﺎ واﻛﻨﺸﮕﺮ دي آزو در آﻣﺪه و ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﺴﺘﻘﻴﻤﺎً
ﺑﻴﻠﻲ .  ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻛﺎﻧﮋوﮔﻪ ﻧﺎم دارد،واﻛﻨﺶ دﻫﺪ
روﺑﻴﻦ ﻛﺎﻧﮋوﮔﻪ ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻣﺤﻠﻮل ﺗﺮ و ﻛﻮﭼﻚ ﺗﺮ 
اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ راﺣﺘﻲ از ﻏﺸﺎﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻋﺒﻮر و در 
ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ در ﺑﻴﻤﺎري ﻫﺎي . ادرار و ﺻﻔﺮا دﻓﻊ ﻣﻲ ﺷﻮد
ﺻﻔﺮاوي ﻛﻪ ﻫﺎﻳﭙﺮﺑﻴﻠﻴﺮوﺑﻴﻨﻤﻲ ﻛﺎﻧﮋوﮔﻪ را ﺑﻪ ﻛﺒﺪي و 
 ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ، ﻋﻼوه ﺑﺮ ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﺳﺮم،ﻫﻤﺮاه دارﻧﺪ
  اﻓﺰاﻳﺶ (. 31،91،02) ﻳﺎﺑﺪادرار ﻧﻴﺰ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ
دار ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻛﺎﻧﮋوﮔﻪ ﺧﻮن ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﻣﻮرد ﻣﻌﻨﻲ
آزﻣﺎﻳﺶ در ﻛﻨﺎر ﺗﻐﻴﻴﺮات ﺳﻄﺢ آﻧﺰﻳﻢ ﻫﺎي ﻛﺒﺪي 
ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز و اﮔﺰاﻟﻮاﺳﺘﺎت ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز و ﭘﻴﺮوات 
اﻓﺰاﻳﺶ ﺳﻄﺢ آﻧﺰﻳﻢ آﻟﻜﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎﺗﺎز ﻣﻮﻳﺪ آﺳﻴﺐ 
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ در . ﻣﺠﺎري ﺻﻔﺮاوي و ﻛﺒﺪ اﺳﺖ
( 1 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول) ادرار ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﮔﺮوه ﻫﺎي آزﻣﻮن
ﺣﻜﺎﻳﺖ از اﻓﺰاﻳﺶ ﺑﻴﻠﻲ روﺑﻴﻦ ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ ﺧﻮن و ﺗﺎﻳﻴﺪ 
ﻋﻮارض اﻧﺴﺪادي ﻣﺠﺎري ﺻﻔﺮاوي ﻳﺎ آﺳﻴﺐ ﺑﻪ 
 اوروﺑﻴﻠﻴﻨﻮژن ادرار ﻫﺎ دارد ﺑﺨﺼﻮص ﻛﻪ ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ
و   sivaDﻫﺎي  ﻧﻴﺰ ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ اﺳﺖ و ﺑﺮ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺮرﺳﻲ
آﻣﻴﻨﻮ از ﻃﺮﻓﻲ ﻣﺼﺮف ﭘﺎرا(. 31) ﻣﻨﻄﺒﻖ اﺳﺖﻫﻤﻜﺎران 
ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻣﻮﺟﺐ ﺑﻬﺒﻮدي اﻳﻦ 
 . ﻋﻮارض ﺷﺪه اﺳﺖ
دو آﻧﺰﻳﻢ اﮔﺰاﻟﻮاﺳﺘﺎت ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز و 
ﭘﻴﺮوات ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز ﺷﺎﺧﺺ ﻣﺮگ و ﻣﻴﺮ  ﺑﺨﺼﻮص 
ﻓﺰاﻳﺶ اﻳﻦ دو آﻧﺰﻳﻢ ا(. 3) ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻛﺒﺪي ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ اﺛﺮات ﺑﺎ ﻣﺼﺮف ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮ
ﻋﻮارض ﺟﺎﻧﺒﻲ  ﻫﭙﺎﺗﻮﺗﻮﻛﺴﻴﻚ دارو ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﺑﺨﺸﻲ از
و ( 81 )noxiDﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ  ﻛﻨﺪو ﻧﺎﺧﻮاﺳﺘﻪ آن ﺗﺎﻳﻴﺪ ﻣﻲ
از . اﻧﺪﻧﻴﺰ ﮔﺰارش ﺷﺪه( 02)و ﻫﻤﻜﺎران  nnamgniwZ
آﻣﻴﻨﻮ را ﻛﻨﻨﺪﮔﻲ ﭘﺎﺷﻼتﻓﻲ اﻳﻔﺎي ﻧﻘﺶ ﻃﺮ
ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ و اﺗﺼﺎل آن ﺑﻪ ﻣﻨﮕﻨﺰ از ﻣﻴﺰان اﻳﻦ 
ﻛﻪ ﻧﻪ ﺗﻨﻬﺎ   ﺑﻄﻮري،اﺛﺮات ﺟﺎﻧﺒﻲ ﻧﺎﺧﻮاﺳﺘﻪ ﻛﺎﺳﺘﻪ اﺳﺖ
 ﺑﻪ ﺳﻄﺢ اﻳﻦ آﻧﺰﻳﻢ ﻫﺎ در ﻣﺼﺮف ﻫﻤﺰﻣﺎن آﻧﻬﺎ ﺗﻘﺮﻳﺒﺎً
ﺣﺎﻟﺖ ﻃﺒﻴﻌﻲ ﺧﻮد ﺑﺎزﮔﺸﺘﻪ ﺑﻠﻜﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﭘﻴﺮوات ﺗﺮاﻧﺲ 
آﻣﻴﻨﺎز ﺑﻪ اﮔﺰاﻟﻮاﺳﺘﺎت ﺗﺮاﻧﺲ آﻣﻴﻨﺎز ﻛﻪ اﻓﺰاﻳﺶ آن 
ﻫﺎي ﻛﺒﺪي اﺳﺖ ﻧﻴﺰ ﺣﻜﺎﻳﺖ از آن  ﻴﺐﺑﻴﺎﻧﮕﺮ آﺳ
  . دارد
 ﻫﻴﺪروﻻزﻫﺎﻳﻲ ،ﺧﺎﻧﻮاده آﻟﻜﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎﺗﺎزﻫﺎ
 ﻗﻠﻴﺎﻳﻲ ﺑﺎ دﻓﺴﻔﺮﻳﻠﻪ ﻛﺮدن ﺳﻮﺑﺴﺘﺮاي HPﻫﺴﺘﻨﺪ ﻛﻪ در 
ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﻣﻮﻛﻮس ﻛﺒﺪ . ﻛﻨﻨﺪﺧﻮد اﻳﻔﺎي ﻧﻘﺶ ﻣﻲ
ﻛﻪ وﻇﻴﻔﻪ ﻫﺪاﻳﺖ ﺻﻔﺮا ﺑﻪ ﻛﻴﺴﻪ ﺻﻔﺮا را ﺑﻪ ﻋﻬﺪه 
   دارﻧﺪ ﻣﺤﻞ اﺻﻠﻲ ﺗﻮﻟﻴﺪ آﻟﻜﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎﺗﺎز در ﻛﺒﺪ
ﺑﺎ ﺗﺨﺮﻳﺐ اﻳﻦ ﺳﻠﻮل ﻫﺎ و ﻳﺎ اﻧﺴﺪاد ﻣﺠﺎري . ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎﺗﺎز ﺧﻮن ﺑﺎﻻ ﻣﻲ رود و ﺻﻔﺮاوي ﺳﻄﺢ آﻟﻜ
- ﺷﺎﺧﺼﻲ ﺑﺮاي ارزﻳﺎﺑﻲ ﺳﻼﻣﺖ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻛﺒﺪي
  اﻓﺰاﻳﺶ(. 12،3) ﺷﻮﻧﺪﺻﻔﺮاوي در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻣﻲ
ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ دار آﻟﻜﺎﻟﻴﻦ ﻓﺴﻔﺎﺗﺎز در ﮔﺮوهﻣﻌﻨﻲ
ﺑﺮوز اﻧﺪ ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮده
  آﺳﻴﺐ ﻫﺎي ﻛﺒﺪي ﺻﻔﺮاوي ﺑﻪ ﻣﻮازات را ﻧﺸﺎن 
(. 81)  ﻧﻴﺰ ﺑﻪ آن اﺷﺎره ﻛﺮده اﺳﺖnoxiDدﻫﺪ ﻛﻪ ﻣﻲ
ﻫﺎي اﻧﺴﺪادي ﻣﺠﺎري ﺻﻔﺮاوي اﻳﻦ اﺣﺘﻤﺎل آﺳﻴﺐﺑﺮﺑﻨﺎ
و در ﺑﻠﻨﺪ ﻣﺪت آﺳﻴﺐ ﻛﺒﺪي ﺑﻪ دﻧﺒﺎل ( ﻛﻠﺴﺘﺎﺳﻴﺲ)
ﻣﺼﺮف ﭘﺎرا آﻣﻴﻨﻮ ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﻗﺎﺑﻞ ﭘﻴﺶ ﺑﻴﻨﻲ 
  . اﺳﺖ
ﺮ دو ﮔﺮوه از ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺗﺎم ﺳﺮم ﻣﺸﺘﻤﻞ ﺑ
.  ﻫﺎ اﺳﺖﻫﺎ ﻳﻌﻨﻲ آﻟﺒﻮﻣﻴﻦ و ﮔﻠﻮﺑﻮﻟﻴﻦ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ ﻛﺎﻫﺶ آﻟﺒﻮﻣﻴﻦ ﺳﺮم ﺑﺎ درﻳﺎﻓﺖ ﭘﺎرا
دﻓﻊ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ در ) اﺳﻴﺪ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻨﻮري
ﻧﺎﺷﻲ از آﺳﻴﺐ ﻛﻠﻴﻮي ﺣﻴﻮاﻧﺎت اﻳﻦ ﮔﺮوه ( ادرار
ﺳﺮم ، ﭼﺮا ﻛﻪ ﻛﺎﻫﺶ آﻟﺒﻮﻣﻴﻦ (1 ﺷﻤﺎره ﺟﺪول) ﺑﺎﺷﺪ
 ﻛﺒﺪي اﺳﺖ و در اوﻟﻴﻦ ﻫﺎي ﻣﺰﻣﻦ ﺣﺎﺻﻞ آﺳﻴﺐ
اﻓﺰاﻳﺶ (. 3) ﻣﺮاﺣﻞ ﺗﺨﺮﻳﺐ ﻛﺒﺪ ﺑﻪ ﭼﺸﻢ ﻧﻤﻲ ﺧﻮرد
ﺗﻮاﻧﺪ  ﺼﺮف ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻣﻲﻣﮔﻠﻮﺑﻮﻟﻴﻦ ﺳﺮم ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺑﺎ 
ﺑﻴﺎﻧﮕﺮ آﻏﺎز ﺑﺮوز اﻟﺘﻬﺎب و ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﺑﻪ 
ﺑﺎ  ودرﻣﺎن ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺧﺼﻮص ﻛﻪ در ﮔﺮوه ﺗﺤﺖ 
  (.22)   ﺗﺸﺎﺑﻪ دارد epiLﻣﺸﺎﻫﺪات
ﺤﺮك آﻧﺰﻳﻢ ﻣﻨﮕﻨﺰ را ﻣrudmA ﻛﻪ  از آﻧﺠﺎﻳﻲ
 ﻣﻨﮕﻨﺰ را ﻣﺤﺮك آﻧﺰﻳﻢ tcideneBﻣﻮاﻟﻮﻧﺎت ﻛﻴﻨﺎز و 
D
wo
ln
ao
ed
 d
orf
m
oj 
nru
.la
ks
mu
a.s
i.c
a r
1 t
0:2
+ 7
40
03
no 
uT 
se
ad
A y
gu
su
2 t
ht9
02 
71
  1931ﻣﻬﺮ و آﺑﺎن /  4 ﺷﻤﺎره 41دوره / ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺷﻬﺮﻛﺮد
  
71 
ﻓﺎرﻧﺴﻴﻞ ﭘﻴﺮو ﻓﺴﻔﺎت ﺳﻨﺘﺘﺎز اﻋﻼم ﻧﻤﻮده اﻧﺪ، ﻣﻲ ﺗﻮان 
اﻓﺰاﻳﺶ ﺳﻄﺢ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺧﻮن ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﺑﺎ ﻣﺼﺮف 
 ﻛﻠﺮﻳﺪ ﻣﻨﮕﻨﺰ را ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ اﻳﻦ دو آﻧﺰﻳﻢ داﻧﺴﺖ
از ﻃﺮف دﻳﮕﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺗﺎم ﺑﻪ (. 42،32)
ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻛﻠﺴﺘﺎﺳﻴﺲ ﻣﻮازات ﻣﺼﺮف ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻣﻲ 
و ﻣﻤﺎﻧﻌﺖ از دﻓﻊ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺳﻨﺘﺰ ﺷﺪه در ﻛﺒﺪ از راه 
و ﻫﻤﻜﺎران  nnamgniwZﻣﺠﺮاي ﺻﻔﺮاوي ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ 
ﻴﺰ آن ﻧ( 62)و ﻫﻤﻜﺎران emuokA و  (52 ) yboR و( 02)
ﺑﻪ اﻳﻦ ﺗﺮﺗﻴﺐ . اﻧﺪرا ﺑﻪ ﺷﻜﻞ ﻣﺸﺎﺑﻬﻲ ﮔﺰارش ﻛﺮده
 اﺳﻴﺪ ﺑﻪ ﻧﻮﺑﻪ ﺧﻮد ﻳﻜﻲ از ﻋﻮارض ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ
ﻣﺠﺎورت ﺑﺎ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻳﻌﻨﻲ ﻫﻴﭙﺮﻛﻠﺴﺘﺮوﻟﻤﻲ و ﻣﺘﻌﺎﻗﺐ آن 
آﺳﻴﺐ ﻣﻐﺰي . ﺪه اﺳﺖﻴآرﺗﺮواﺳﻜﻠﺮوز را ﺑﻬﺒﻮد ﺑﺨﺸ
 اﻓﺰاﻳﺶ ﺳﻨﺘﺰ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺑﻪﻧﺎﺷﻲ از ﻣﺠﺎورت ﺑﺎ ﻣﻨﮕﻨﺰ 
ﻟﺬا اﻧﺘﻈﺎر دارﻳﻢ ﺑﺎ ﻛﺎﻫﺶ ( 72) ﻧﺴﺒﺖ داده ﺷﺪه اﺳﺖ
  .ﻛﻠﺴﺘﺮول ﻋﻼﺋﻢ ﻣﻨﮕﺎﻧﻴﺴﻢ ﻧﻴﺰ ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﺑﺪ
ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ﻨﺘﺎﻳﺞ ﺑﺎﻓﺖ ﺷﻨﺎﺳﻲ ﻧﻴﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎي ﺳ
 و ﺳﻨﺘﺰ واﻛﻮﺋﻞ ﮔﺴﻴﺨﺘﮕﻲ ﺑﺎﻓﺘﻲ. ا ﺗﺎﻳﻴﺪ ﻣﻲ ﻧﻤﺎﻳﺪر
ﺪ ﮔﺮوه ﻣﺴﻤﻮم ﺷﺪه ﺑﺎ ﻣﻨﮕﻨﺰ و ﻛﺎﻫﺶ ــــﭼﺮﺑﻲ در ﻛﺒ
ﭼﺸﻤﮕﻴﺮ آن در ﮔﺮوه ﺗﺤﺖ درﻣﺎن اﺛﺮات درﻣﺎﻧﻲ 
ﭘﺎراآﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﺑﺮ اﺛﺮ ﺗﺨﺮﻳﺒﻲ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺑﻮﻳﮋه 
  . ﺪﻫﻫﺎ را ﻧﺸﺎن ﻣﻲ د در ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻴﺖ
ﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ ﭘﺎراآﻣﻴ ﺗﻮان ﮔﻔﺖدر ﻣﺠﻤﻮع ﻣﻲ
اﺳﻴﺪ اﺛﺮات ﺟﻨﺒﻲ و ﺗﺨﺮﻳﺒﻲ ﺑﻪ ﺧﺼﻮص روي ﻛﺒﺪ 
داﺷﺘﻪ ﻛﻪ اﻳﻦ اﺛﺮات ﺧﻮﺷﺒﺨﺘﺎﻧﻪ در ﻣﺠﺎورت و اﺗﺼﺎل 
ﻫﻤﺎﻧﻄﻮر ﻛﻪ اﺷﺎره . آن ﺑﻪ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﻛﺎﻫﺶ داﺷﺘﻪ اﺳﺖ
اﺳﻴﺪ ﭘﺎرا آﻣﻴﻨﻮ ﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ   ﻛﻨﻨﺪﮔﻲﺷﻼت ﺷﺪ اﺛﺮات
و ﻫﻤﻜﺎران  gnehZ ،(61)و ﻫﻤﻜﺎران ahlierraM را 
و ( 71)و ﻫﻤﻜﺎران  nosleN ،(92)و ﻫﻤﻜﺎران uL  ،(82)
ﺑﻪ . اﻧﺪﻧﻴﺰ ﮔﺰارش ﻛﺮده( 81) noxiDاﺛﺮات ﺳﻤﻲ آن را 
آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﻋﻠﻴﺮﻏﻢ اﺛﺮات ﺟﻨﺒﻲ  ﭘﺎرا ﺣﺎلﻫﺮ
 ﺗﻮاﻧﺪ داروي ﻣﻔﻴﺪي ﺑﺮاي دﻓﻊ ﻣﻨﮕﻨﺰ از ﺑﺪن ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
  . ﻛﻪ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﺑﻴﺸﺘﺮي را ﻣﻲ ﻃﻠﺒﺪ
ﻌﺪي در زﻣﻴﻨﻪ ﻫﺎي ﺑ ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﻣﻲ ﺷﻮد ﭘﮋوﻫﺶ
آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﺑﻪ ﺷﻜﻞ ﺘﻠﻒ ﭘﺎرادوزﻫﺎي ﻣﺨ
آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ  اﺳﺘﻔﺎده از ﭘﺎرا،ورﻳﺪي
 اﺳﺘﻔﺎده از ﻛﻼت ﻛﻨﻨﺪه ﻫﺎي دﻳﮕﺮ ﺑﺎ اﺛﺮات ،ﺧﻮراﻛﻲ
  .  ﺟﺎﻧﺒﻲ ﻛﻤﺘﺮ ﺗﻤﺮﻛﺰ ﻳﺎﺑﺪ
  
  : ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮي
داروي ﭘﺎرا آﻣﻴﻨﻮﺳﺎﻟﻴﺴﻴﻠﻴﻚ اﺳﻴﺪ در ﻛﺎﻫﺶ 
ﻫﺎي  ﻋﻮارض ﻣﺴﻤﻮﻣﻴﺖ ﺑﺎ ﻣﻨﮕﻨﺰ ﺑﻪ ﺧﺼﻮص آﺳﻴﺐ
 و اﻓﺰاﻳﺶ ﻛﻠﺴﺘﺮول ﺧﻮن ﻣﻮﻓﻖ ﻛﺒﺪي و ﺻﻔﺮاوي
ﻋﻤﻞ ﻣﻲ ﻛﻨﺪ ﻟﻴﻜﻦ اﺳﺘﻔﺎده از آن ﻫﻤﺎﻧﻨﺪ ﺳﺎﻳﺮ داروﻫﺎ 
  .  ﻋﻮارﺿﻲ را در ﻛﺒﺪ ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه دارد
  
  :ﺗﺸﻜﺮ و ﻗﺪرداﻧﻲ
ﭘﺎﻳﺎن از ﻛﻠﻴﻪ ﭘﺮﺳﻨﻞ داﻧﺸﮕﺎه آزاد اﺳﻼﻣﻲ واﺣﺪ  در
ﻗﻢ ﺑﻪ ﺧﺼﻮص ﺳﺮﻛﺎر ﺧﺎﻧﻢ دﻛﺘﺮ ﺻﻔﺮﭘﻮر، ﻣﺪﻳﺮﻳﺖ ﮔﺮوه 
ﻛﻤﺎل  ﺷﺎﺋﺒﻪ ﺷﺎن ﺑﻪ دﻟﻴﻞ ﻫﻤﻜﺎري ﺑﻲﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژي ﺟﺎﻧﻮري 
  .ﺗﺸﻜﺮ را دارﻳﻢ
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Background and aims: Manganese related jobs (Mn miners) may cause Manganism, a 
Parkinson like disease. Chelators are suggested to reduce these effects. This study was carried 
out to investigate the effect of 4-Amino Salicylic acid chelating effects. 
Methods: This experimental study was done on 20 adult male Wistar rats. The rats were 
classified into four groups, 5 in each group, as follows: one control and three experimental 
groups. In two phases the groups received Salin-Salin, Manganese-Salin, Salin-4-Amino acid 
and Manganese -4-Amini acid, respectively. Eight mg/kg of manganese chloride i.p. injection 
for 1 week and 1.5g/l of PAS s.c injection five-day in a week for four weeks, were used for 
intoxication and treatment, respectively. Serum and liver tissues were separated. Data were 
analyzed using ANOVA and Tukey's tests. 
Results: Biochemical factors showed cholesterol increment in group 2 compared with group 1 
and decrement of cholesterol level in the blood of group 4 compare with group 2 (P<0.01). Also 
increasing the direct billirubin in the Mn and PAS groups was more significant compared with 
control group (P<0.05). Billirubin was observed in the urine of the Mn, PAS, Mn+PAS groups 
and urobilinogen declining was decreased in the urine of these groups (P<0.05). There was a 
significant increase (P<0.05) of OT, PT enzymes in the serum of PAS and ALP in the Mn and 
Mn+PAS groups compared with control group.  
Conclusion: PAS can play a significant role in reducing destructive effects of Mn, especially on 
liver but has different side effects, like other chemical drugs. 
 
Keywords: Manganese, Para amino salicylic acid, Liver intoxication. D
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